










（続紙  １  ）                             








る仕組みを持っている。ボルナ病ウイルス (Borna disease virus: BoDV)は、ヒトを含む多くの
哺乳動物に感染する非分節型 1 本鎖マイナス鎖 RNA ウイルスである。約 9.8-kb の BoDV ゲ
ノムには、少なくとも 6 つの ORF があり、それぞれに異なるタンパク質をコードしている。
しかしながら、BoDV ゲノムが、これら 6 つのタンパク質以外に、どのようなタンパク質を
発現しているのかについてはこれまでにはほとんど明らかにされていなかった。   
本研究では、まず次世代シーケンスを用いた BoDV mRNA の網羅的な配列解析を行うこ
とで、BoDV の新たな転写産物の有無について検討を行った。その結果、BoDV のヌクレオプ
ロテイン (N) mRNA 内に 2 つのイントロンが存在することが明らかとなり、RNA スプライシ
ングを受けた N mRNA が発現していることが示された。BoDV の N はウイルスゲノム RNA
に結合し、ウイルスゲノムの転写・複製を制御する RNA 結合タンパク質である。これまでの
研究から、N mRNA からは、翻訳開始部位の異なる 2 種類のアイソフォーム (N、N’)が発現し
ていることが報告されていた。新たに発見した RNA スプライシングにより発現する 4 種類の
N アイソフォームは、N と共通の読み枠を維持する部分欠損型タンパク質を発現すると考え
られた。そこで、組換え N アイソフォームを作製し、その発現と細胞内局在の解析を行った。













N アイソフォームがウイルス感染を負に制御している可能性が示された。  
以上の結果から、BoDV が宿主の RNA スプライシング機構を利用することで、細胞内局
在の異なる多様な N アイソフォームを発現し、それらがウイルス感染の制御に寄与している

















な転写翻訳機構を獲得してきた。BoDV は、約 9.8-kb の一本鎖 RNA ゲノムに 6 つの
ORF をコードしているが、それぞれの ORF からどのようなアイソフォームが発現
しているのかについては、詳細には解明されていなかった。本研究では、次世代シ







発見された N アイソフォームが BoDV のポリメラーゼ活性を有意に減少させるこ
と、そしてスプライシング部位に変異を加えた組換え BoDV では、培養細胞内での
感染の広がりが早いことを示し、スプライシングより発現される N アイソフォーム
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